
Do Sorodiagnostico da Gravidez

pelo
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Ueber die Serumdiagnose der Schwangerschaîl

von

Assistenten am Institute.

Embora seja grande o numero de tra-

balhos publicados sobre a reação de ABDER-
HALDEN e haja concordancia da maioria

dos pesquisadores, que seguiram á risca a

técnica estabelecida pelo autor, em louvar

lhe o alto valor pratico, o aparecimento de

vozes isoladas, negando-lhe base cientifica

cu valor diagnostico justifica a publicação

dos resultados que obtivemos em limitado

numero de ensaios.

ABDERHALDEN,querendo verificar, se

de determinados organs passam para o san-

gue substancias celulares e se o organismo

reaje com a produção de fermentos de pro-

teção, encontrou, para as pesquisas, magni-

fico campo na gravidez, em que SCHMORL,
VOIT e WEICHARDTassinalaram a passa-

jem de epitelio do corion para a circulação

geral. Com o denominado método otico e

pela diálise conseguiu mostrar que no soro

de mulheres gravidas se encontra um fermen-

to capaz de desdobrar albumina placentaria ao

passo que nunca verificou fato idêntico com
soro testemunha. Somente, quando a um frag-

Wiewohl die Zahl der ueber die Rcaktion

von Abderhalden veroeffentlichten Arbeiten

schon bedeutend ist und die Mehrzahl der

Untersucher, welche die Technik des Ent-

deckers genau befolgten, uebereinstimmend

den gross<in praktischen Wert der Reaktion

loben, so sind doch vereinzelte Stimmen laut

gevvorden, welche ihr die wissenschaftliche

Begruendung oder den diagnostichen Wert
absprechen. Es erscheint mir deshalb ge-

rechtfertigt, die Resultate mitzuteilen, v/elche

ich bei einer beschraenkten Anzahl von Ver-

suchen erhielt.

Bei dem Bestreben zu ergruenden, ob

von besíinimten Organen Zellbestandteile ins

Blut uebergehen und ob der Organismus

durch Bildung von Schutzstoffen darauf rea-

giert, fand ABDERHALDENin derSchwang-

ersctiaft ein ausgezeichnetes Versuchsfeld,

da bei derselben nach SCHMORL, VOIT
und WEICHARDTChorionepithelien in den

allgemeinen Kreislauf uebertreten. Mit der

optischen Méthode und durch Anwendung
der Dialyse gelang es ihm nachzuvveisen,
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mento de placenta coagulado se adiciona soro

de gravidica é que se consegue no dialisado

verificar por processos sensiveis produtos de

desdobramento da albumina.

Repetidos os ensaios substiíuiiido a pla-

centa por fragmentos de outro organi e re-

jistados nestas condições resultados negati-

vos, estava aberto o caminho para o soro-

diagnosíico da prenhez e provada a circula-

ção no sangue de produtos exíranhos de ori-

jem placentaria e consequente formação de

anticorpos específicos. Desde o oitavo dia de

prenhez, até quatorze dias depois de elimina-

da a placenta a reação presta á clinica ex-

celentes resultados.

Não só na obstetricia, facilitando, por

exemplo, o diagnostico diferencial entre tu-

mor e gravidez extrauterina, mas ainda em

processos patolojicos diversos tem aplicação

a reação de ABDERHALDENque hoje, de-

pois de verificada a especificidade dos fermen-

tos protetores, constitue antes um sorodia-

gnosíico das funções orgânicas. Se um soro

desdobra exclusivamente dada proteína orgâ-

nica e se o soro testemunha não o conse-

^ gue fazer, é licito dai concluir que o orga-

nismo reaje com a formação de anticorpos

específicos á passajem para a circulação de

substancias cxíranhas de orijem celular. As-

sim pode-se atribuir ao dado orgam a res-

ponsabilidade da alteração funcional que se

traduz por um quadro mórbido.

Na molestia de BASEDOW, LAMPE,
em psicoses, FAUSNERe WEGENER,AR-

NDT, KAFKA, MAASe outros encarregaram

se de provar o valor destas verificações. O
diagnostico de neoplasmas, a distinção bio-

lojica dos carcinomas e sarcomas constituem

outros corolarios brilhantes desta nova aqui-

sição cientifica.

Se por um lado, são quasi unanimes os

louvores ao resultado pratico colhido, por

outro, concordam os pesquisadores em lamen-

tar a dificuldade de técnica, a necessidade de

extremo cuidado e as múltiplas causas de

erro que podem falsear o resultado.

A primeira dificuldade se apresenta no

preparo da placenta que serve para a reação.

dass das Serum schwangerer Frauen ein

Ferment enthaelt, welches im Stande ist, Pla-

zentarpepton zu spalten, waehrend er mit

dem Serum von Zeugen niemals eine aehnli-

che Wirkung beobachtete. Nur wenn den

gekocliten Plazentastuecken Serum von Sch-

wangeren zugesetzt wird, kann man durch

empfindliche Methoden im Dialysat Spal-

tungsprodukte des Peptones nachweisen.

Nach einer Wiederholung der Versuche,

waehrend die Plazenta durch andere Organ-

stuecke ersetzt wurde, wobei stets negative

Resultate verzeichnet wurde, war der Weg
fuer eine Serodiagnose der Schwangerschaft

gefiinden und der Nachweis geliefert, dass

im Blute aus der Plazenta stammende fremde

Produkte zirkulieren und in Folge dessen

spezifische Antikoerper gebildet werden. Vom
achten Tage der Schwangerschaft bis 14 Tage

nach Ausstossung der Plazenta giebt die

Reaktion in der Praxis vorzuegliche Resul-

tate.

Die ABDERHALDENscheReaktion fin-

det nicht nur in der Geburtshilfe, z. B. bei

der Differentialdiagnose zwischen Tumor und
Extrauterinschwangerschaft, sondern auch

sonst bei verschiedenen pathologischen Pro-

zessen ihre Anwendung und bildet jetzt, nach

Feststellung der Spezifizitaet der Schutzferm en-

te, eher eine Serumdiagnose organischer

Funktionen. Wenn ein Serum ausschliesslich

ein bestimmtes Organprotein spaltet, waehrend
ein Vergleichsserum dies nicht vermag, ist

der Schluss gestattet, dass der Organismus
mit der Bildung von spezifischen Antikoer-

pern auf den Uebertritt fremder Zellsubstan-

zen in den Blutkreislauf antwortet. Man kann

daher diesem Organe die Verantwortlichkeit

fuer eine Funktionsstoerung, welche sich durch

ein gewisses Krankheitsbild aeussert, zuschrei-

ben.

Den Yv^ert dieser Versuche zu erweisen,

versuchten LAMPE bei BASEDOWscher
Krankheit, bei Psychosen FAUSNER und

WEGENER,ARNDT, KAFKA, MAASund
andere.

Die diagnose von Neubildungen, die bi-

logische Unterscheidung von Karzinomen

und Sarkomen bilden andere hervorragende

Nutzanwendungen dieser neuen wissenschaft-

lichen Errungenschaft.
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É necessário retirar todo o sangue, que em
quantidade grande nela se encontra.

GOUDSMITrecomenda lavar a placenta

com agua oxijenada que não destroe a albu-

mina placentaria;SCHL!MPERTe HENDRY
aconselham lavar os fragmentos com solução

fisiolojica a 0,9o/o e passal-os depois em agua

corrente, para retirar o sal.

Em nossos ensaios a placenta era lavada

em agua corrente até que na agua de lava-

jem não se pudesse mais verificar vestijio de

sangue.

Lançados em agua fervendo os fragmen-

tos da placenta assim preparada, mantinha-

mos durante 15 minutos a fervura para então

decantar, adicionar nova agua e de novo fer-

ver por egual espaço de tampo. Com a agua

de fervura ensaiávamos a reação do biureto

e, quando era positiva, procedíamos a nova

fervura em 10 vezes o volume de agua con-

tendo algumas gotas de acido acético por

litro, e, quando negativa, guardávamos os

fragmentos em vidro de boca larga cobrindo

os com toluol. Na ocasião de cada ensaio

novamente ferviamos os fragmentos até que

com a agua de fervura não obtivéssemos côr

azul em presença de ninhidrina.

ENGELHORNé de opinião que a pla-

centa bem preparada não presta, ás vezes,

serviço por mais de oito a dez dias : segundo

5TANGE e SCHíFF pode se empregal-a

durante rnezes.

Durante mais de um mez servimos nos

de uma mesma placenta com resultado satis-

fatório.

Não é menor o cuidado exíjido para os

dialisadores que devem ser os de numero

579 do fabricante SCHLEICHERe SCHUELL.
Destes só nos serviam aqueles, que, experi-

mentados com soro de cavalo ou carneiro

ou albumina de ovo, retivessem a albumina

e, experimentados com peptona de WITTE
deixassem-na passar.

Wenn einerseits die praktischen Erfolge

fast einstimmig gepriesen v/erden, so sind

die Untersucher andererseits einig in klagen
ueber technische Schwierigkeiten, die Not-
wendigkcit groesster Sorgfalt und das Besteh-

en zahlreicher Fehlerquelien, welche das
Résultat stoeren koennen.

Die erste Schvvierigkeit besteht in der
Vorbereitung der Plazenta, welche zum Ver-
suche dient; man muss dabei das ganze Blut

entíernen, welches in derselben angehaeuft
ist.

GOUDSMITempfiehlt, die Plazenta mit

Wasserstoffsuperovyd zu waschen, welches
das Plazentareiv/eiss nichí zerstoeri ; SCHLIJV\-
PERTund HENDRYraten die Fragmente mit

0,9 o/o iger physiologischer Kochsalzloesung
zu spuelen und sie dann in füessendes
wasser zu bringen, um das Salz su entfer-

nen.

Bei meinen Versuchen wurde die Pla-

zenta so lange in fliessendem Wasser ge-

waschen, bis man keine Spur von Blut mehr
nacliweisen konnte. Die so vorbereiteten

Stuecke wurden in kochendes Wasser gewor-
fen, welches 15 Minuten auf dem Siedepunkt
erhalten wurden ; dann wurde abgegossen,
nenes Wasser zugcsetzt und zum zweiten
Male eben so lang gekocht. Mit dem zwei-
ten Wasser wurde dann die Biuretprobe ge-

macht und fais sie positiv ausfiel, wurde
nochmals im zehnfachen Volum Wasser
gekocht, vvobei auf den Liter einige Tropfen
Essigsaeure zugesetzt wurden. Y</ar das Er-

gebniss negativ, so wurden die Stuecke, mit
Toluol bedeckt, in eincm weithalsigen Glasé
aufbewahrt. Bei jedem Yersuche wurden die

Stuecke aufs Neue gekocht, bis das Kochwas-
ser mit Ninhydrin keine blaue Faerbung
zeigte.

ENGELHORNist der Ansicht, dass die

richtig zubereiíeíe Plazenta manchmal nur
8-10 Tage brauchbar bleibe; dagegen
koennte sie nach STANCE und SCHIFF
monatelang benutzt werden. Ich habe diesel-

be Plazenta laenger ais einen Monat mit

befriedigenden Resultate angewandt.

Auf die Dialysatoren muss eben so viel

Sorgfalt verwendet werden; es solUe Nummer
579 von SCHLEÍCHERund SCHUELL ge-
waeht werden. Davon dienen nur solche,

welche mit Pferde-oder Hammelserum oder
mit Eiereiweiss beschickt, das Eiweiss zurueck-
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O soro, em que se faz a pesquisa, de-

ve ser, claro, sem vestijio de sangue ou he-

moglobina, não havendo necessidade de aque-

cel-o como o fazem alguns pesquisadores.

Verificados os elementos e preparado

o material esterih'sado, tomámos cinco diali-

sadores, colocando-os em provetes com vinte

centímetros cúbicos de agua distilada. Rece-

bia o primeiro uma grama de placenta e dois

de soro de mulher gravida; o segundo 2cc.

de soro; o terceiro uma grama de placenta

e Ice. de soro; o quarto Ice de soro e fi-

nalmente o quinto uma grama de placenta e

2cc. de soro testemunha. Líquidos externo e

interno eram cobertos por toluol. Depois de

16 horas de estufa em temperatura de 37

gráos retirámos com pipeta lOcc. da agua dis-

tilada para então adicionar 0,2cc de solução

a lo/o de ninhidrina. Os tubos assim prepa-

rados eram mantidos durante um minuto em
agua fervendo, procedendo-se á leitura do

resultado meia hora depois. Se os tubos tes-

temunhas estiverem incolores ou amarelados

e azues os outros, é positivo o resultado;

quando incolores os últimos, é negativo o

resultado. Nunca aceitámos como indicador

de reação positiva a tonalidade violácea que

ás vezes se observa.

Pode-se, também, avaliar o resultado

pela reação do biureto, porem na maioria

dos casos recorríamos á ninhidrina.

Deve-se tomar sempre a precaução de

evitar na estufa, em que se pratica a reação

vapores ácidos ou alcalinos.

Os dialisadores usados, são durante vinte

e quatro horas lavados em agua corrente,

duas vezes fervidos durante cinco minutos e

com pinça esterilisada colocados em vidro

também esterilisado sob camada de totuol.

Quanto aos resultados obtidos, se não

concordaram com os de SCHLIMPERT e

HENDRYque rejistam 100% de resultados

positivos na gravidez e lOOo/o negativos nas

testemunhas, também não se aproximaram

halten, waehrend sie WITTEsches Peptoii

durchlassen.

Das zu untersuchende Serum soil klar

sein und keine Spuren von Blut oder Hae-
moglobin aufweisen ; dagegen ist es unnoetig

dasselbe zu erhitzen, wie es einige Unter-

sucher tun.

Nach Pruefung des Untersuchungsmate-
riales und Sterilisation des Instrumentariums,

waehlten vi^ir fuenf Dialysatoren und brachten

sie mit je 20 Kzm. Aq. dest. in Reagenzglae-

ser. In das erste kamen 1,0 Plazenta und
2 Kzm. Serum von einer Schvi^angeren ; in

das zweite 2 Kzm. Serum; in das dritte 1,0

Plazenta und 1 Kzm. Serum ; in das vierte 1

Kzm. Serum und endlich in das fuenfte 1,0

Plazenta und 2 Kzm. eines Kontrollserums.

Sowohl die innere, wie die aeussere Fluessig-

keit vvurde mit Toluol ueberschichtet. Nach
16 stuendigem Aufenthalte in einem Bruet-

schranke von 37° entnahm ich mit einer Pi-

pette 10 Kzm. Aq. desf. und fuegte 0,2 Kzm.
einer 1 % igen Loesung von Ninhydrin

hinzu. Die so beschickten Tuben wurden

eine Minute in kochendem Wasser gehalten

und die Resultate nach einer halben Stunde

abgelesen. Waren die Kontrolltuben farblos

oder gelblich und die anderen blau, so gait

das Résultat ais positiv, waren let/.tere farb-

los, als negativ. Der violette Ton, der manch-
mal beobachtet wird, gait niemals als po-

sitives Résultat.

Man kann den Erfolg auch mittelst der

Biuretreaktion abschaetzen, doch habe ich

mich meistens des Ninhydrins bedient.

Der Bruetschrank, in welchem der Ver-

such vorgenommen wird, soil immer von al-

kalischen oder sauren Daempfen frei sein.

Nach dem Gebrauche werden die Dialy-

satoren waehrend 24 Stunden in fliessendem

Wasser gewaschen, zweimal fuenf Minuten
lang gekocht und mit sterilisierter Pinzette

in ein eben solches Glas gebracht und unter

einer Toluolschicht aufbewahrt.

Die erhaltenen Resultate stimmten zwar

nicht mit denjenigen von SCHLIMPERTund

HENDRYueberein, bei welchen bei Scliwang-

eren 100 o/o positive, bei den Zeugen 100

o/o negative Resultate verzeichnet wurden
;

sie naeherten sich indessen ebensowenig den-

jenigen von ENGELHGRN.der bei Schwang-
eren 51 o/o und bei den Zeugen 64 o/o po-
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dos de ENQELHORNque acusa 8I0/0 de

resultados positivos na gravidez e 64% nas

testemunhas. Em 33 mulheres gravidas no

periodo, que vae do quinto ao nono mez obti-

vemos 29 ou 880/0 de resultados positivos e

em 30 testemunhas das quais 10 mulheres

(duas com fibroma e outras com afeçõe^

cirurjicas e casos de clinica medica como se-

jam lesões valvu lares, aneurisma etc.) e 10

homens, todos casos de clinica medica, tive-

mos em um homem um resultado positivo.

Atribuimos este resultado antes a um
defeito de técnica.

Procurámos mais tarde repetir a reação

com este soro e diversos dialisadores, acreditan-

do responsável esta mais frequente causa de er-

ro, porem o doente, que era de clinica hospita-

lar, não foi mais encontrado.

Continuamos a estudar a questão, publi-

cando observações que possam esclarecer a

reação que encontra adeptos como FRANK
e HERMANN,FAUSNER, FRANKe JAU-
SCH, PFEIFFER, PIORKOWSKI, HENKEL,
MURRAY,SCHUMPERT,HENDRY, DE-
CIO, FERRAI etc. ao passo que os trabalhos

de FREUND, BRAHM, ENGELHORN,ME-
YER e LEONORMICHAELIS aprsentam re-

sultados desfavoráveis.

Manguinhos, 2 de Abril de 1914.

sitive Resultate angibt. Bei 33 Frauen im 5ten

bis 9ten Schvvangcrschaftsmonat erhielí ich

29 Oder 88 0/0 positive Resultate und bei 30

Zeugen, darunter 10 Frauen (zu'ei mit Fibro-

men, andere mit chirurgischen oder inneren

Leiden, wie Herzfehler, Aneurysmen und
dcrgl.) und 20 maennlichen Patienten mit

internen Krankheiten, erhielt ich nur bei

einem der Maenner ein positives Résultat,

welches ich einem technischen Fehler zuzu-

schreiben geneigt bin. Ich wollte den Versuch

spaeter mit demselben Serum und anderen

Dialysatoren wiederholen, allein der Patient,

der zur Hospitalpraxis gehoerte, war nicht

mehr aufzufinden.

Ich werde fortfahren die Reaktion zu

studieren und die Resultate niiizuteilen, wel-

che zur Aufklaerung der Frage nach ihrer

Beweiskraft dienen ; letztere zaelilt zu ihren

Anhaengern FRANK und HERMANN,
FAUSNER, FRANK und JAUSCH, PFEIF-
FER, PIORKOWSKI, HENKEL, MURRAY,
SCHLIMPERT, DECIO, FERRAI.

Die Arbeiten von FREUND, BRAHM,
ENGELHORN,MEYERund LEONORMI-

CHAELIS ergaben, dagegen unguenstige

Resultate.

Manguinhos, den 2ten April 1914.
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